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2 型糖尿病モデルマウスではインスリン抵抗性が，2型糖尿病患者では HbA1c が改善する． 














合併 2 型糖尿病患者である．不眠症は睡眠障害国際分類第 2 版（International Classification of 
Sleep Disorder: ICSD-2）を満たすものとした．除外基準は①HbA1c 8 %以上の血糖コントロール不
良例，②血糖降下薬変更せずに過去 3カ月での HbA1c変化が 0.5 %以上，③肝不全状態，④うつ
病で加療中，⑤年齢 20 歳未満，⑥過去にラメルテオン投薬を受けた患者，⑦交代性勤務者，⑧
その他医師が不適当と判断した患者とした． 
 文書による説明，同意を得た後，前半 3 か月間，全例にラメルテオン 8mg を毎就寝前投与した．
続いて初回登録後に，置換ブロック法による無作為化を行い，3 か月経過した時点でラメルテオン
をさらに 3 か月継続する群と，ラメルテオンを中止する群の 2群に分けた．主要評価項目はラメル
テオン投与後 3，6 月間での HbA1c の変化とした．副次評価項目は糖代謝や脂質代謝，肝機能・
炎症マーカーならびに睡眠の質，健康関連 QOL の変化とした．睡眠の質の評価にピッツバーグ
睡眠質問表（PSQI）を，健康関連 QOL の評価に SF-36 を用いた．副作用の評価については，患
者の訴え，症状，一般生化学検査結果を用いた． 
【結果】 
 本研究の同意を取得した 42 例中 32 例が前半 3 ヶ月間のプロトコールを完了した（男性 17 例，
年齢 69歳，糖尿病罹病期間 9.8年，HbA1c 6.7%，PSQI値 8.1点）．プロトコール中断となった主な
理由はラメルテオン内服後ふらつきや日中の眠気であった（4例：10 %）．最初の3か月間でHbA1c
は変化せず，その他の糖代謝にも変化は認めなかった．脂質代謝については LDL-C のみが 105
→ 100 mg / dl とわずかに低下した（P = 0.048）．睡眠の質については，PSQI総得点が 8.1点から
7.2 点に改善した（P = 0.030）．PSQI下位尺度では自覚的睡眠の質項目が 1.6 → 1.2 点と，また
入眠必要時間項目が 1.7 → 1.1点と有意に改善していた（各々P = 0.010）．入眠必要時間は実際
に 23.6 → 18.8 分と短縮していた．投与前 PSQI値と，ラメルテオン投与による PSQI 値変化率は
相関を認め（R = - 0.59,P = 0.001），睡眠の質が低下している症例ほどラメルテオン投与により睡
眠の質が改善していた．睡眠の質は改善したものの，SF-36 での MCS，PCS，RCS 値はいずれも
変化しなかった． 
 前半 3 ヶ月経過時点で，両群の理学所見・糖代謝・脂質・肝機能・炎症マーカー・PSQI 値および
SF-36 下位尺度はいずれも差を認めなかった．後半 3 か月の経過で，ラメルテオン投与継続群で






 ラメルテオンはメラトニン受容体作動薬である．メラトニンは骨格筋において IRS-1 もしくは PI-3
キナーゼ経路を介して，さらに GLUT-4 の発現を誘発し，ブドウ糖輸送を更新させる．また膵β細
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